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摘要 : 石 角 属 (Dendrobium) 是 兰 科 植 物 中 的 第 二 大 属 ， 很 多 石 解 属 植物 是 传统 的 名 贵 药 用 植 
Vy, 具有 良好 的 抗 肿瘤 作用 。 近 年 来 石 解 属 抗 肿 瘤 研究 取得 了 显著 进展 , 论文 对 石 蚀 属 植物 
的 抗 肿瘤 主要 活性 成 分 、 提取 方法 以 及 抗 肿瘤 机 制 等 方面 进行 了 归纳 。 石 解 属 抗 肿瘤 主要 活 
性 成 分 有 多 糖 、 生 物 碱 、 菲 类 、 联 某 类 、 荔 酮 类 化 合 物 等 ， 抗 肿瘤 作用 机 制 主要 有 增强 机 体 
免疫 力 、 抑制 癌 细 胞 增殖 、 促进 癌 细胞 凋 亡 、 调控 或 阻 滞 癌 细胞 周期 、 抗 氧化 和 清除 自由 基 、 
改变 信号 通路 传导 等 。 在 此 基础 上 ， 进 一 步 提出 加 大 对 石 狸 属 抗 癌 方 面 的 深入 研究 ， 挖 掘 更 
多 的 石 狸 属 药 用 资源 及 其 特征 成 分 , 深入 解析 它们 的 抗 肿瘤 作用 机 制 ,建立 全 面 的 评价 体系 ， 
为 开发 石 刨 属 抗 癌 药 物 提供 理论 基础 ， 为 合理 、 有 效 地 利用 石 解 属 资源 提供 科学 依据 。 
关键 词 : 石 佣 属 ， 抗 肿瘤 ， 活 性 成 分 ， 作 用 机 制 
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Abstract: Dendrobium is the second largest genus of Orchidaceae. Many species of Dendrobium 
are traditional valuable medicinal plants and have pharmacological activities in antitumor. In 
recent years, remarkable progress has been made in the antitumor researches of Dendrobium. The 
main antitumor ingredients, extraction methods and antitumor mechanisms of Dendrobium were 
summarized in this paper. The main antitumor active ingredients are polysaccharides, alkaloids, 
phenanthrenes, benzyls and fluorenones. The antitumor mechanisms of Dendrobium mainly 
include enhancing body immunity, inhibiting proliferation of cancer cells, promoting apoptosis of 
cancer cells, regulating or blocking cancer cell cycle, antioxidation and scavenging free radicals, 
and changing signal pathway conduction. Based on previous researches, we further proposed that 
much more effort are needed on the antitumor researches of Dendrobium. For example, exploring 
more antitumor Dendrobium resources and their characteristic ingredients, analyzing their 
antitumor mechanism, and establishing comprehensive evaluation system. This article could 
provide experimental and theoretical foundations for developing new antitumor medicine from 


Dendrobium, and provide scientific basis for the rational and effective utilizatin of Dendrobium 


收 稿 日 期 ，2020-08-05 

基金 项 目 : 广东 省 林业 科技 创新 项 目 (Q017KJCX062) [Supported by the Forestry Science and Technology 
Innovation Project of Guangdong Province (2017KJCX062)]。 

作者 简介 : 李 健 (1979 - )， 女 ， 山 东 泗水 人 ， 博 士 ， 农 艺 师 ， 从 事 兰 科 植 物 生态 学 、 药 用 植物 学 等 方面 的 
研究 ，(E-mail) etecology@foxmail.com 。 

“通信 作者 ， 王 美 娜 ， 博 士 ， 工 程 师 ， 从 事 兰 科 植 物 宏基 因 组 、 分 类 与 系统 发 育 学 、 药 用 植物 学 等 方面 的 研 
究 ，(E-mail) snow-wmn2005@163.com。 


resources. 


Keywords: Dendrobium, 


^ft (Dendrobium) ze = f (Orchidaceae)f& 1] 
树干 或 湿润 岩石 上 ， 喜 半 荫 环境 ， 广 泛 分 布 于 亚洲 、 澳 大 利 亚 


较 高 的 林 


et al., 2009). 2009 年 , 英文 版 中 j 
和 台湾 等 地 (Chen et aL, 2009)。 中 医药 著作 记载 石 角 


] P8. J 东 、 海南 


antitumor, active ingredient, mechanism of action 


国 


国 植物 志 记 载 我 


WHEA 78 种 , 主要 分 


精 强 阴 等 药理 作用 〈 国 


Ea 


家 中 


抗 肿瘤 活性 方面 的 作 


逐渐 受到 国内 外 研究 者 的 重视 ,研究 发 现 ， 多 下 


医药 管理 局 ，1999)。 近 年 来 ， 石 镍 属 的 药 用 


^ 


JHA EN 


欧洲 等 地 


海拔 
Chen 
) 布 于 云南 、 贵州 、 

TUNE. 


介 值 ， 特 别 是 其 在 


的 抗 肿瘤 作用 ， 如 铁皮 石 负 


HepG2、 人 肺癌 旨 
HepG2 Jii? 
SE UG RD. nobile)n] 1I 


Hf 


究 进 展 进行 了 综述 


fitt 


物 


(D. catenatum) 可 抑制 小 女 Lewis Bilijés Hp Jg 2] 
胞 A549、 人 了 蝴 胎 瘤 干 细胞 NCCIT 及 小 鼠 畸 胎 瘤 干细胞 FO 的 生长 ， 诱 导 
2019); 
曾 殖 等 EER, 


胞 凋 亡 〈 刘 亚 娟 等 ,2014; 王 杰 等 ，2014; Xing et al., 2018b; 罗 颖 就 等 ， 
h 制 结肠 腺 癌 细 胞 Caco-2、 人 三 阴性 乳腺 癌 细 胞 的 
2015; 宋 林 霞 ，2019)。 本 文 对 石 角 属 主要 抗 肿瘤 活性 成 分 、 提 取 方 法 、 抗 肿瘤 机 制 等 方 


解 属 植物 抗 肿瘤 作 ) 


， 以 期 为 深入 研究 和 应 用 石 


1 石 解 属 主要 抗 肿瘤 活性 成 分 及 作用 


石狮 属 的 主要 化 学 
TER, EX., Ë 
活性 成 分 主要 有 生物 
详 见 表 1。 


活性 成 分 


Active ingredient 


VR BUD ELS e 
Total polysaccharides of 


D. catenatum 


成 分 有 多 糖 、 生 物 碱 、 菲 类 、 
类 、 


j 提 供 参 考 。 


【有 显著 


Ug. AER TRU 


KFX, DMX, RMX, KERK, 
HR2S ARA) (EKE, 2019). WARIH, BAHE pU E 


碱 类 、 多 糖 类 、 酚 类 等 ( 王 琳 炜 , 2017; 周 威 等 , 2018; RIRE, 2019), 


表 1 常见 石 蚀 属 的 主要 活性 成 分 


Table 1 Main active ingredients of Dendrobium 


结构 式 / 分 子 式 
?H y 
物种 来 源 
Structural formula / 
Species 
molecular formula 
铁皮 石 解 


D. catenatum 


肿瘤 细胞 


Cancer cell 


AE JE SRI 
a-253, lij 
胞 A549, Win 
瘤 干 细胞 
NCCIT， 
肺癌 , 肝癌 细胞 
HepG2, 宫颈 癌 
Hela 细胞 
Salivary gland 


Lewis 


cancer a-253 
cell, lung 
cancer cell 
A549, teratoma 
stem NCCIT 
cell, Lewis lung 
cancer, liver 
cancer cell 
HepG2, cervical 


cancer Hela cell 


参考 文献 


References 


Xiang et al., 2013; 
刘 亚 娟 等 ，2014; 
王 杰 等 ，2014; 
FE 琳 炜 ，2017; 
Wei et al., 2018; 
Xing et al., 
2018b; 

Yu et al., 2018 


结构 式 /分 子 式 
A y 
活性 成 分 物种 来 源 肿瘤 细胞 参考 文献 
Structural formula / 
Active ingredient Species Cancer cell References 
molecular formula 


X 
zm 


JA 180 细胞 ， 
dE 5 AREA 
胞 白血病 
HL-60， 慢 性 骨 
BETEK ILAS 
胞 系 K-562. 骨 
ti ELE AUR EH 


站 


血 病 WEHI-3， 
宫颈 癌 Hela 细 
胞 
Sarcoma 180 
4 BUn fi e 9 Wang et al., 2010; 
A BUG fi cells, acute Mato 
Total polysaccharides of AEST, 2015; 
D. nobile promyelocytic E 
D. nobile EIAS, 2015 
leukemia 


HL-60, chronic 
myelogenous 
leukemia cell 
line K-562, 
bone marrow 
monocyte 
leukemia 
WEHI-3, 
cervical cancer 


Hela cell 


活性 成 分 


Active ingredient 


ERA REL YR 
Total alkaloids of 
D. nobile 


结构 式 /分 子 式 
Structural formula / 


molecular formula 


物种 来 源 


Species 


A BUR fi 
D. nobile 


肿瘤 细胞 参考 文献 


Cancer cell References 


乳腺 癌 MCF-7 
细胞 ， 结 肠 癌 
Caco-2 和 
HT-29 细胞 , HF 
JE HepG2 4 
ju. BRE 
MNK45 细胞 ， 
市 癌 A549 4 
胞 , 三 阴性 乳腺 
癌 细 胞 株 
MDA-MB-231 
和 
MDA-MB-453 


安 欣 等 ，2015; 
ŁE#, 2015; 
fi ibEÉ. 2016; 
TIE E, 2017; 
宋 林 霞 ，2019 


Breast cancer 


MCF-7 cell, 


colon 
adenocarcinoma 
Caco-2 cell and 
HT-29 cell, 
liver cancer 
HepG2 cell, 
gastric cancer 
MNKA5 cell, 
lung cancer 
A549 cell, triple 
negative breast 
cancer cells 
MDA-MB-231 
and 


MDA-MB-453 


^ne int 


Dendrobine 


C 1 6H25NO> 


A BUR 
D. nobile 


非 小 细胞 肺癌 
A 549 细胞 
A549 non-small 


Song, 2016; 


Song et al., 2019 
cell lung cancer 


cells 


活性 成 分 


Active ingredient 


SUELE 


Chrysotoxine 


[LES 
Chrysotobibenzyl 


结构 式 /分 子 式 


Structural formula / 


molecular formula 


物种 来 源 


Species 


AEA ft 
D. 


chrysotoxum 


肿瘤 细胞 


Cancer cell 


Te ERE TE A 1f 
病 细 胞 K562 


Chronic 


myelogenous 
leukemia cell 


K562 


参考 文献 


References 


王 天 山 等 ，1997 


Ff 
Dendrobium 


sp. 


AEA f 
D. 


chrysotoxum 


神经 母 细胞 瘤 
细胞 SH-SYSY 


Neuroblastoma 
cell SH-SY5Y 
TE ERE TE F3 fil 
病 细胞 K562 


Chronic 


myelogenous 
leukemia cell 


K562 


Song et al., 2012 


王 天 山 等 ，1997 


毛 兰 素 


Erianin 


石 解 
Dendrobium 


sp. 


结肠 癌 SW480 
Colorectal 


cancer SW480 


AAE a f 
D. 


chrysotoxum 


胃癌 细胞 
SGC-7901， 肝 
癌 细 胞 株 Huh7 
和 HepG2， 胰 
Jot Jég 71 
MiaPaCa-2, 3l 
Jot Jég 71 
MDA-468 和 
MCF-7, 结肠 癌 
细胞 
HCC-2998、 
HCT-116 和 
Caco-2, Jlifiég2 
胞 A549， 膀 
癌 细 胞 系 EJ 和 
T24，ER 阳性 
乳腺 癌 细 胞 株 
T47D， 骨 肉瘤 
143B 和 Saos2 
细胞 系 , 鼻 咽 癌 
细胞 系 
NPC-039 和 


= 
em 


i PAS, 2008; 
JM. 2011; 
Lam et al., 2012; 
Eia 2013; 
RMI 2013; 
AAE, 2016; 
Sun et al., 2016a; 
Wang et al., 2016; 
Su et al., 2017; 
Liu et al., 2019; 
Zhu et al., 2019 


活性 成 分 


Active ingredient 


结构 式 /分 子 式 


Structural formula / 


molecular formula 


物种 来 源 


Species 


肿瘤 细胞 


Cancer cell 


NPC- BM 
Gastric cancer 
SGC-7901, 
hepatocellular 
carcinoma cells 
Huh7 and 
HepG2, 
pancreatic 
carcinoma 
MiaPaCa-2, 
breast 
carcinoma 
MDA-468 and 
MCF-7, colon 
carcinoma cell 
lines 
HCC-2998, 
HCT-116 and 
Caco-2, lung 
carcinoma 
A549, bladder 
cancer cell lines 
EJ and T24, ER 
positive breast 
cancer cell line 
T47D, 
osteosarcoma 
cell lines 143B 
and Saos2, 
nasopharyngeal 
carcinoma cell 
lines NPC-039 
and NPC-BM 


参考 文献 


References 


FJJE A RR 


Moscatilin 


TKI 


dn f 

D. loddigesii 
(D. 
pulchellum) 


肺癌 细胞 
A549， 食 道 癌 
细胞 系 细胞 株 
CE81T/VGH 和 
BE3, 肺癌 细胞 
H23 


Lung cancer 


cell A549, 


Tsai et al., 2010; 

Chen et al., 2013; 
Kowitdamrong et 
al., 2013; 

Chen et al., 2019 


活性 成 分 


Active ingredient 


fel By 
Gigantol 


结构 式 /分 子 式 
Structural formula / 


molecular formula 


物种 来 源 


Species 


肿瘤 细胞 


Cancer cell 


esophageal 
cancer cell lines 
CE81T/VGH 
and BE3, lung 


cancer cell H23 


参考 文献 


References 


Efl 
D. 


brymerianum 


肺癌 H460 
Lung cancer 


cell H460 


Pornprom et al., 


2015 


SUUM 


D. denneanum 


Panc-1 and 
BxPc-3 
pancreatic 


cancer cell lines 


Zhang et al., 2017 


下 咽 鳞 癌 细胞 
F fi NM 
opharynx 
Dendrobium T Nam et al., 2019 
squamous 
sp. 
carcinoma cell 
非 小 细胞 肺癌 
H460 细胞 ， 肺 ”Charoenrungruang 
癌 H460 细 胞 etal., 2014; 
EA f Non-small cell Narumol & Pithi, 
D. draconis lung cancer 2015; 
H460 cells, Unahabhokha et 
lung cancer al., 2016a, b 
H460 cells 
肝癌 细胞 
en fel HepG2 


D. denneanum 


Liver cancer 


HepG2 


ERXOK, 2017 


KHA A 肺癌 H460 细胞 
Pornprom et al., 
D. Lung cancer 
2015 
brymerianum H460 cells 
pen 卵巢 癌 A2780 
1 — XA — EH x X. he oh Hd P 2 
44, —FEHE-3,5- — PARERE -C 一 让 铁皮 石 解 。 细胞 株 Pe 
4,4'-dihydroxy-3,5-dimethoxy dihydrostilbene ' D. catenatum Ovarian cancer 
CI16HI8O4 cell line A2780 


结构 式 /分 子 式 


活性 成 分 物种 来 源 肿瘤 细胞 参考 文献 
Structural formula / 
Active ingredient Species Cancer cell References 
molecular formula 
Bp f A2780 
APR, RR 
BGC-823 细胞 
" [N 4 OCH, 株 
-二 产 基 -3.3'5- 二 甲 氧 基 联 蔡 / en 铁皮 石 解 
44-—FHE-33,5. UE Ld inva Ovarian cancer — 2E, 2009 
4,4"-dihydroxy-3,3',5-dimethoxy dihydrostilbene D. catenatum 
cell line A2780, 
C;;H3)05 . 
gastric cancer 
cell line 
BGC-823 
densiflorol B " 
Ci5H1904 
6,7- 二 甲 氧 基 菲 -2.5- 二 醇 HQ 
6,7-dimethoxyphenanthrene-2,5-diol euo SEW m 
Ci Hi404 
CH,O o 
Dehydroorchinol " s 
H CHÓ H H 下 咽 鳞 癌 细 胞 
ifi 
C; 9H41405 Hypopharynx 
Dendrobium Nam et al., 2019 
squamous 
sp. 


CH,Q C) 
HO o 
1,5,7-trimethoxy-2-phenanthrenol $2 s 


H M ÓcH, H 


Cl16Hi4O4 
麻黄 碱 A wl YA No 
Ephemeranthol A HO OcH, 
C16H1604 


3-[(1E)-2-(3-F63& 2&3) Z3 ]-5- H IEA) "o 
3-[(1E)-2-(3-Hydroxyphenyl)ethenyl]-5-methoxyphenol Q 


CisHisO3 


carcinoma cell 


结构 式 /分 子 式 


肿瘤 细胞 


Cancer cell 


A549, Bgm 
细胞 SK-OV-3, 
早 幼 粒 细胞 和 白 


HL-60， 慢 性 骨 
髓 白血病 细胞 
K562， 结 肠 癌 
COLO 205 Z 
胞 系 ,前列 腺 癌 
PC3 细胞 系 

Lung cancer 


cell A549, 


ovarian cancer 
cell SK-OV-3, 
promyelocytic 
leukemia cell 
HL-60, chronic 
myelogenous 
leukemia K562 
cells, colon 
cancer cell lines 
COLO 205, 
prostate cancer 


cell lines PC3 


参考 文献 


References 


Lee et al., 1995; 
Huang et al.,2005; 
Yang et al., 2005; 
Lu et al., 2014 


Structural formula / 
Active ingredient Species 
molecular formula 
A BUR fi 
D. nobile 
EY 
D. 
moniliforme 
as 
vom -O 
Denbinobin on o OCH, 
C16H1205 
Ffi 
Dendrobium 
sp. 


A549, IRIRE 
BxPC-3 和 
AsPC-1 细胞 ， 
脑 胶 质 母 细 胞 
瘤 细胞 系 
GBM8401， 下 
咽 鳞 癌 细胞 
Lung 


adenocarcinoma 
cells A549, 
pancreatic 
adenocarcinoma 
cells BxPC-3 
and AsPC-1, 


brain 


Kuo et al., 2008; 
Yang et al., 2010; 
Weng et al., 2013; 
Nam et al., 2019 


活性 成 分 


Active ingredient 


结构 式 /分 子 式 


Structural formula / 


molecular formula 


物种 来 源 


Species 


肿瘤 细胞 


Cancer cell 


glioblastoma 
cell lines 
GBM8401, 
hypopharynx 
squamous 


carcinoma cell 


参考 文献 


References 


铁皮 石 解 


D. catenatum 


肝癌 细胞 
HepG-2, HJE 
细胞 
SGC-7901, 3L 
腺 癌 细 胞 
MCF-7, 卵 第 
细胞 
HO-8910PM 


ER] 


Hapetocelluar 
carcinoma cell 
HepG-2, gastric 


carcinoma cell 


郑 秋 平等 ，2014; 
张 晓 文 等 ，2016 


SGC 7901, 
breast cancer 
cell MCF-7, 
ovarian cancer 
cell 
HO-8910PM 
Chaotham et al., 
OMe 2014; 
© i UG 肺癌 细胞 H292 ^ Chaotham & 
BOO fe PETER aotham 
4.5,4- 三 羟基 -3,3- 二 甲 氧 基 联 从 ui 
© D. Lung cancer Chanvorachote, 
4,5,4,'-trihydroxy-3,3,'-dimethoxybibenzyl HO 
OH ellipsophyllum H292 cell 2015; 
Cl6HisO5 Hlosrichok et al., 
2018 
肺癌 细胞 H23 
Treesuwan et al., 
FORMES 和 H460 
de fl 2018; 


构 兰 素 
Cypripedin 


Lung cancer 


D. densiforum Wattanathamsan 
cell H23 and 
et al., 2018 
H460 
下 咽 鳞 癌 细胞 
fil Mn 
opharynx 
Dendrobium TERPEN Nam et al., 2019 
squamous 
sp. 


carcinoma cell 


结构 式 /分 子 式 


活性 成 分 物种 来 源 肿瘤 细胞 参考 文献 
Structural formula / 
Active ingredient Species Cancer cell References 
molecular formula 
慢性 髓 性 白 血 
de vs SER fi 病 细 胞 K562 
毛 兰 菲 ave 到 . u " 
D. Chronic 王 天 山 等 ，1997; 
Confusarin H ec OCh, j 1 
chrysotoxum myelogenous 
Cı7H1605 
leukemia 
ds oh 骨肉 瘤 细胞 
3, 4- 二 甲 氧 基 -2,7- 菲 二 醇 ove ERA A U20S 
OMe Zhang et al., 2019 
Nudol D. nobile Osteosarcoma 
Cl16HI4O4 cell U2OS 
* KAH AN 肺癌 细胞 H460 
to ove Pornprom et al., 
Luciantridine (> D. Lung cancer a015 
brymerianum cell H460 
CısH1403 
宫颈 癌 细 胞 
QO 5 HeLa， 乳 腺 癌 
on o^ 细胞 MCF-7, 
į 肺癌 细胞 A549 
一 站 CI15HI4O4 . . 
(2 -和 (+)- 二 蔡 醒 A BU fi Cervical cancer 
Zhou et al., 2016 
(—) - and (4)-denobilone A D. nobile cell HeLa, 
o O breast cancer 
Ne $ ro cell MCF-7, 
CH j lung cancer cell 
151404 A549 
OH MeO 
KHA f 肺癌 细胞 H460 
1,4,7- = fe 3&-5- P CE 777 -9- fi D e Pornprom et al., 
i P on D. Lung cancer 
Dendroflorin i 2015 
9 brymerianum cell H460 
C;4H4905 
肺癌 细胞 A549 
Tn 和 H1299, 肝癌 
细胞 HepG2 
新 西 兰 牧草 苷 工 Hk Z gl Lung cancer Luo et al., 2019; 


Vicenin II 


D. catenatum 


cell A549 and 
H1299, liver 
cancer cell 


HepG2 


罗 颖 就 等 ，2019 


结构 式 /分 子 式 


活性 成 分 物种 来 源 肿瘤 细胞 参考 文献 
Structural formula / 
Active ingredient Species Cancer cell References 
molecular formula 
肝癌 细胞 HCC 
ER p SUE: AK RU 
Liver cancer Xing et al., 2018a 
Isoviolanthin D. catenatum 
cell HCC 
C27H30014 
| 
8-(5- 羟 基 -7- 甲 氧 基 -9,10- 二 氢 菲 -2- 基 )-7- 甲 氧 旨 o OH O. OH 肺癌 细胞 H23 
- T P © $ Phiboonchaiyanan 
-9,10- 二 和 氧 菲 -2,5- 二 醇 D. venustum Lung cancer 
Ld. Wo et al., 2018 
Phoyunnanin E OH n cell H23 


Tk: PX BU fH T AELE LEH 
Note: Dendrobium officinale is often used as latin name of “铁皮 石 解 (Tie Pi Shi Hu)" in most literatures. After 


C 33H2606 


Dendrobium officinale, 经 文献 查证 ， 


本 文采 


j Dendrobium catenatum» 


verification, we used Dendrobium catenatum instead of D. officinale in this paper. 
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ZI EA fm TRU Ec 3 ER 
HER (Xing et al., 2013)， 主 要 由 葡萄 糖 、 


BER, 2018). fi 
AUR ( 何 铁 光 等 


铁皮 石狮 (D. catenatum) & SSTE WS ^M 
周 血 LAK 细胞 杀伤 肿瘤 细胞 的 作用 CR 
多 糖 对 S180 荷 瘤 小 deer: 免疫 刺激 作 / 
点 答 以 及 增加 结肠 总 短 链 脂肪 酸 
雪 等 (2007) 研 
| 胞 SMMC-7721 生长 的 抑 
jA EKD. denneanum) 抗 肿瘤 最 为 有 效 的 成 分 ,Li 


devonianum)z&V 


性 多 糖 可 通过 改善 


ERTIES 


肠 道 渗 漏 、 
化 学 性 质 和 免 
疫 功能 ， 可 以 
制 条 件 下 的 小 
增加 脾脏 重量 


El 
AE 


、 增 


究 发 
，2007)、 
等 , 2014)、 AUS FA 


— 


生成 分 


ET ER ZN 
HepG2 人 肝 冶 引 


水 溶性 
特异 性 和 非特 异性 免疫 
显著 抑制 S180 荷 瘤 小 鼠 中 移植 肿瘤 的 生长 . 罗 做 
不 同 浓度 的 多 糖 、 醇 提 物 及 水 提 物 对 


胞 抑制 作 月 


最 强 , 是 车 
综述 了 近年 来 有 关 天 然 多 糖 抗 肿瘤 活性 
避免 营养 不 良 
疫 调节 活 性 ， EMERE Bà n] EAR 
乍 为 一 种 天 然 的 免疫 刺激 剂 


re 


细胞 介 


NIE 


EL xx du 


， 具 有 抗 炎 、 抗 氧化 、 抗 病毒 、 抗 肿瘤 、 提 高 免 ; 
半 乳 糖 、 木 糖 及 阿拉 伯 糖 和 甘露 糖 组 成 〈 
肉瘤 180 肿瘤 
(Xing et al., 2018b)、 人 肺癌 细 
胞 NCCIT ( 刘 亚 娟 等 , 2014) 等 肿瘤 


，2000)。 


度 
周 
| 胞 (Wang et al., 2010)、H22 肝癌 腹水 
Hu A549 (XEHE 
| 胞 均 具 有 良好 的 抑制 作用 。 
素 -2 能 显著 增强 脐带 血 及 恶性 肿瘤 病人 外 
Tong et al.(2016) 9E F f AIRA fk up. 
,结果 表明 水 溶 
SCFAs 的 浓度 ， 
26 f EP RKD. denneanum) 
制作 用 ， 结 果 表 明 多 
u et al.(2019) 


Lm. 


的 下 


究 进 
、 增 强 免疫 稳 ; 


鼠 提高 巨 


强 已 


Ua 
WEZ 


胞 的 生存 能 
Wa f vU 


Vis A DI e s (E HH 


dB. Deng et al. (2018) 通 


o Liu et al.(2019)j 
力 和 吞噬 能 力 。 球 花石 解 (D. 
、 加 速 碳 粒 的 清 
良好 的 免疫 调节 齐 ( 宋 守 等，2006)。 FUERO. tosaense) 多 糖 可 显著 增加 脾脏 自然 杀伤 
的 细胞 数量 和 细胞 毒性 , 增强 E 巨 


因子 的 产生 ， 发 挥 着 强大 的 免疫 调节 剂 的 作用 dh et al., 2014). 


展 , 认为 多 糖 


有 一 定 的 抗 肿瘤 活性 与 改善 
BEER PERS AS S. 
高 包括 NO FEAE EE A BA] E ARTE FI] 4 
ARRIAN BECBCRI T ERI 
thyrsiflorum) & 9à n] T 3& 
激 B 淋巴 细胞 的 增殖 ， 


除 以 及 刺 


诱导 脾 


| 胞 中 IL-2 细胞 因子 和 TEN-y2 


胞 
因此 ， 石 佣 多 糖 共 有 抗 


肿瘤 活性 的 机 制 可 能 与 石狮 多 糖 具 有 免疫 调节 活性 密切 相关 。 
1.2 生物 碱 

石 解 属 中 已 发 现 52 个 生物 碱 成 分 ， 常 见 含有 生物 碱 的 石 解 属 植物 有 7 种 ， 分 别 为 金 
石狮 (D. nobile). REA RYD. chrysanthum) . S A 8D. crepidatum) .. Ti A fil D 
findleyanum). $% AA RID. friedericksianum) .. WEA KHD. primulinum) FU S Wf feb (D. 


signatum) 〈 李 振 坚 等 ，2019 )。 


1932 


年 ， 铃 木 秀 干 首次 从 金 似 石 解 (D.， nobile) PIERZE fil 
碱 ， 是 石狮 属 植物 中 最 早 发 现 的 化 合 物 〈 徐 琼 等 ，2010)。 石 解 生物 碱 的 药理 作用 主要 表现 


在 清热 解毒 、 抗 肿瘤 、 降 血糖 血脂 、 抗 血栓 、 改 善 脑 供血 等 方面 〈 何 沁 宪 ，2016; 张 明 辉 ， 
2016)。 石 镍 生物 碱 对 多 种 癌 细 胞 具有 抑制 作用 ， 如 乳腺 癌 、 结 肠 癌 、Lewis 肺癌 等 。 安 欣 
等 (2015) 研究 发 现 ， 石 解 生 物 碱 可 以 通过 调控 乳腺 癌 细 胞 MCF-7 的 细胞 周期 来 诱导 细胞 
JU. MIRA (2017) 发 现 ， 石 解 脂 溶性 生物 碱 提取 物 可 以 诱导 上 调 促 细胞 凋 亡 因子 ， 并 通 
过 线粒体 凋 亡 途径 使 释放 到 胞 浆 中 的 凋 亡 因 子 与 关键 和 蛋白 Caspase-9 酶 结合 ， 触 发 细胞 凋 亡 
过 程 , 最 终 引 起 人 结肠 癌 HT-29 细胞 凋 亡 。 王 杰 等 (2014) 通 过 研究 鲜 铁皮 石 解 (D. catenatum) 
提取 物 的 抗 Lewis 肺癌 机 制 以 及 对 Lewis 肺癌 小 鼠 瘤 块 血管 内 皮 生长 因子 VEGF、 增 殖 细胞 
核 抗 原 PCNA、 肿 瘤 组 织 微血管 密度 MVD 的 影响 ， 发 现 鲜 铁皮 石 币 (D. catenatum) 生 物 碱 可 
抑制 小 鼠 Lewis 肺癌 肿瘤 细胞 的 生长 ， 其 机 制 可 能 是 通过 促进 T 细胞 亚 群 的 生长 ， 与 淋巴 
细胞 膜 上 的 T 细胞 生长 因子 受 体 结 合 ， 从 而 调节 机 体 的 细胞 免疫 发 挥 抗 肿瘤 作用 ; 也 可 能 
是 通过 鲜 铁皮 石 佣 (D，catenatum) 生 物 碱 和 多 糖 联合 抑制 瘤 块 VEGF, PCNA, MVD 的 表达 
来 实现 的 。 金 负 石 解 (D，nobile) 的 水 溶性 生物 碱 可 通过 诱导 细胞 G1 期 阻 滞 ， 从 而 抑制 结肠 
腺 癌 细 胞 Caco-2 的 生长 , 其 水 溶性 生物 碱 和 脂 深 1 性 生物 碱 粗 提 物 部 可 激活 Caspase-3 Wi, 诱 
导 癌 细胞 凋 亡 ， 抑 制 结肠 腺 癌 细 胞 Caco-2 MNE CEEE, 20150. RARE (20190 研究 了 
A UR RD. nopiie) 生 物 碱 对 三 阴性 乳腺 癌 细 胞 的 作用 及 机 制 ， 发 现金 色 石 狸 (D. nobile) E) 
碱 对 人 三 阴性 乳腺 癌 细 胞 具有 明显 的 抑制 增殖 作用 。 
13 酚 类 化 合 物 
pu ARREA nn B RIS L9] 3 EE E EIS KERK, ZI BAS AE, 具有 抗 肿 瘤 、 降 血糖 、 
«d 提高 免疫 力 等 功效 COH S, 2010; Zhu etal., 2019). WRR; AAAA MEE 
< 肺癌 H460 细胞 上 皮 间 质 转化 的 能 力 CUnahabhokha et al., 2016a)， 可 抑制 H460 细胞 的 迁移 
e CCharoenrungruang et al., 2014), 抑制 肝癌 细胞 HepG2 的 生长 及 请 秀 导 HepG2 细胞 的 凋 亡 ( 陈 
欢 欢 ，2017)、 抑 制 乳腺 癌 细 胞 的 活力 和 迁移 (Yu et al., 2018). KIAD. brymerianum) 
全 株 甲醇 提取 物 分 离 的 8 种 酚 类 化 合 物 中 , TER T HAH . lusianthridin 和 dendroflorin 
对 人 类 H460 肺癌 细胞 具有 明显 的 细胞 毒性 ， 表 现 出 一 定 的 抗 肿 瘤 活 性 CPornprom et al., 
20150. AEB EHD. cprysotoxzuz) 中 含有 的 鼓 梭 菲 对 艾 氏 腹水 癌 的 抑 瘤 率 可 达到 62.25% ( 马 
国 祥 等 ，1994)。 研 究 发 现 联 六 类 化 合 物 县 有 抗 氧化 、 抗 癌 等 活性 (Hu etal., 2008)， 目 前 关 
于 石 解 成 分 研究 较 多 的 毛 兰 素 即 属于 联 痊 P 毛 兰 素 可 诱导 膀胱 癌 细 胞 ( 朱 启 或 ,2013; 
Zhu et al., 2019)、 鼻 咽 癌 细胞 (Liu et al., 2019)、 结 肠 癌 SW480 细胞 〈 崔 旭 琴 等 ，2011)、 
~y 2s 胞 Caco-2 ZAE, 2016). 胃癌 细胞 SGC- 7901 QE, 2008), SUUS T47D 
- 细胞 (Sun et al., 2016a) 的 凋 亡 ， 能 够 显著 抑制 人 肝癌 Huh7 细胞 和 HepG2 细胞 的 增殖 〈 苏 
pt WB, 2011; Efm 2013). AHEM UE MBs PIA HRR RA. WESLSEW], A 
eb 3E RR n] ASAKA S HCT-116 细胞 、 肺 癌 A549 细胞 显示 出 典型 的 凋 亡 特征 (Chen et al., 
一 2008; Kuo et al., 2008)， 通 过 抑制 Racl 蛋白 活性 来 抑制 前 列 腺 癌 的 迁移 (Lu et al., 2014), 
F E ERIE 增生 及 转移 相关 基因 CASP3, CASP9, CAVI 及 下 调 SOX2 基因 的 表达 来 抑 
制 人 卵 伸 癌 细 胞 HO-8910PM 的 增殖 和 转移 《 张 晓 文 等 ，2016)。 从 密 花 石 狸 (D. densiflorum) 
中 提取 的 菲 醒 物质 构 兰 素 具有 抗 肿瘤 迁移 等 1 药理 活性 特性 。Treesuwan et al.(2018) 使 用 
H460 和 H23 细胞 作为 体外 模型 研究 了 构 兰 素 对 肺癌 细胞 的 抗 转移 潜力 ， 结 果 表 明 构 兰 素 通 
过 抑制 Aku/GSK-3p 信号 传导 减少 非 小 细胞 肺癌 细胞 的 上 皮 间 质 转化 ， 对 抑制 肺癌 转移 具有 
良好 的 药理 作用 。 此 外 ， 一 项 关于 构 兰 素 使 非 小 细胞 肺癌 H460 细胞 对 顺 铂 介 导 的 细胞 敏感 
凋 亡 的 研究 表明 ， 构 兰 素 能 够 激活 caspase-3 J F p CEK Bcl-2 和 Bcl-xL HRZ, 
导 人 肺癌 H460 细胞 调 亡 并 增强 顺 铂 介 导 的 癌 细 胞 凋 亡 , 构 兰 素 作为 抗 癌 药 或 与 顺 铂 结合 使 
可 能 会 增加 肺癌 治疗 的 成 功率 (Wattanathamsan et al., 2018). 


2 石 镍 属 主要 抗 肿 瘤 活 性 成 分 提取 方法 

石 解 属 主要 活性 成 分 提取 方法 有 水 提取 ( 刘 奇 等 ，2019)、 醇 提取 〈 黄 丽 等 ，2017)、 水 
EEY ( 贺 雨 世 等 ,2018)、 超 临界 流体 禁 取 ( 马 成 林 , 2014)、 微波 提取 ( 柴 连 周 等 , 2018)、 
超声 提取 ( 郭 烛 等 ， 2019)、 酶 提 法 ( 歼 娇 等 ，2018)、 闪 式 提取 〈 蔡 兴 等 ，2016)、 半 仿生 


提取 〔 戴 玮 等 ， 2018) 等 ， 各 提取 方法 的 最 佳 工艺 参数 ， 一 般 需要 通过 对 各 项 影响 实验 结 
的 单 因素 进行 考察 实验 ， 结 合 正 交 优 化 实验 研究 最 终 确 定 。 


m 
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2.1 水 提 法 
水 提 法 是 传统 的 提取 方法 ,提取 容积 的 料 液 比 、 浸 提 温 度 、 提 取 时 间 以 及 提取 次 数 都 是 
影响 水 提 效 果 较 多 的 单 因 素 。 刘 奇 等 (2019〉 以 铁皮 石 射 (D，catenatum) 多 糖 提 取 率 、 固 含 
量 为 考察 指标 ， 提 出 铁皮 石 镍 (D，catenatum) 水 提 最 佳 工艺 条 件 为 料 液 比 1 : 30、 提 取 3 次 、 
每 次 提取 5 h。 王 丽 霞 等 (2019) 采用 正 交 试验 方法 , 发 现在 料 液 比 1 : 80、 提取 温度 80 °C, 
提取 3 次 、 每 次 提取 2h 的 工艺 条 件 下 铁皮 石 角 (D. catenatum) 多 糖 提 取 效 率 最 高 。 单 冰冰 等 
(2017) WARIH, RARD. catenatum) 多 糖 最 优 提取 工艺 为 料 液 比 为 1 70、 提取 温度 
90 °C, ER 2 次 、 每 次 提取 78.5 min。 王 洪 云 oed i E TE AE RISO AUG ED. 
devonianum) 多 糖 提 取 的 研究 发 现 ， 最 优 工艺 为 料 液 比 I: 、 温 度 100 °C, ERRA 2 次 、 
每 次 提取 1 nh。 水 提 法 操作 简单 ， 提 取 温 度 高 、 ae ys 因此 水 提 法 能 耗 
较 高 ， 成 本 相 比 于 其 他 提取 工艺 也 高 。 
2.2 酶 提取 
酶 提取 效率 比较 高 ， 近 年 来 应 用 较 广泛 〈 唐 政 等 ，2014)。 酶 的 种 类 、 酶 的 添加 量 、 酶 
解 温度 、 酶 解 时 间 、 料 液 比 、pH 值 等 因素 均 会 影响 提取 效率 。 杨 岩 等 (2017) 使 用 o-L- 鼠 
ZEE REED DUE BU HD. catenatum) 多 糖 的 研究 表明 , 在 加 酶 量 为 2.5%、 酶 解 温 度 为 40 °C、 
酶 解 时 间 为 1 h 时 提取 效率 最 高 。 韩 冉 等 (2017) HERRAD. catenatum) 多 糖 提 取 工 艺 优 
化 及 分 子 量 分 析 的 研究 表明 ， 果 胶 酶 浓度 1 500 UL, MAE pH 值 6.0、 酶 解 温 度 60 °C 为 最 
T 优 提取 工艺 参数 。 歼 娇 等 (2018) WIL SE BUG TD. nobile PEM SEEK Gr Bp T 2. 
E 的 优化 ， 结 果 表 明 ， D o et g， 料 液 比 1 : 50， 酶 解 温度 
45 °C, MERETI] 2 h; 纤维 素 酶 提取 的 最 佳 条 件 为 加 酶 量 0.30 g， 料 液 比 1 : 40， 酶 解 温 度 
50°C, 酶 解 时 间 2 » 果 胶 酶 提取 的 最 佳 条 件 为 加 酶 量 0.45 g, 料 液 比 1 : 40, 酶 解 时 间 2h。 
酶 提取 具有 高 生产 率 、 能 耗 低 、 污 染 少 等 优点 ,但 酶 反应 控制 条 件 要 求 高 ， 酶 解 温 度 、 酶 解 
时 间 、 酶 用 量 都 影响 提取 效率 ， 不 易 操 作 。 
2.3 超声 提取 
超声 提取 操作 简单 , 短 时 间 内 可 以 达到 较 高 的 提取 效率 ,常用 来 辅助 其 他 提取 工艺 技术 ， 
具有 提取 时 间 短 、 能 耗 低 、 提取 效率 高 等 优点 。 研究 表明 , 超声 功率 、 超 声 时 间 、 提取 温度 、 
料 液 比 参数 等 因素 均 会 影响 提取 率 。 料 液 比 1 : 40、 超 声 时 间 30 min、 超 声 功 率 240 W、 提 
取 4 次 为 河南 石 解 (D. henanense) 游 离 氮 基 酸 超声 辅助 60% 甲 醇 提 取 的 最 优 工 艺 条 件 ( 郭 旭 
等 ，2019)。 杨 晓 娜 等 (2018) IEKA HHD. catenatum) 花 色 苷 的 超声 波 辅助 60% 的 酸性 乙 
醇 提 取 工 艺 及 抗 氧 化 活性 的 研究 表明 ， 花 色 背 提取 最 优 工艺 参数 为 乙醇 体积 分 数 30%、 料 
液 比 1 : 20、 超 声 温度 40 *C、 超 声 时间 70 min、 超 声波 功率 180 W。 印 现 创 等 (2018) 研 
究 表 明 ， 在 料 液 比 1 : 50.26、 温 度 41.74 °C, HAERE 28.65 min WRT, RARD. 
catenatum) 多 糖 的 提取 效率 最 高 。 魏 明 等 (20160 研究 表明 ， 超 声波 辅助 纤维 素 酶 法 提取 起 
山石 解 (D. huoshanense) 多 酚 最 优 工艺 参数 为 酶 质量 浓度 2.1 mg-mL"、 酶 解 温度 57 *C、 酶 解 
时 间 71 min、 酶 解 pH 值 5、 超 声 功 率 180 W、 超 声 时 间 20 min。 余 芳 等 (2016) 研究 发 现 ， 
料 液 比 1 : 25、 超 声 时 间 40 min、 水 提 时 间 120 min、 水 提 温 度 80 °C 为 超声 辅助 提取 人 金 饮 
fi (D. nobile) 多 糖 的 最 优 工 艺 参数 。 
2.4 微波 提取 
微波 技术 具有 反应 时 间 短 、 可 进行 选择 性 加 热 、 节 能 环保 、 操 作 简单 、 反 应 效率 高 等 优 
点 , 较 传 统 水 提 法 工艺 在 中 药 天 然 活性 成 分 提取 上 的 效果 良好 且 应 用 广泛 ( 柴 连 周 等 ,2018 )。 
微波 功率 、 微 波 时 间 、 料 液 比 和 辅助 提取 工艺 参数 等 都 是 影响 提取 效率 的 因素 。 织 园 欣 等 
(2019) 对 铁皮 石狮 (D. catenatum) 花 多 糖 提 取 工 艺 及 体外 抗 氧化 性 研究 表明 ， 在 料 液 比 1 : 
50、 微 波 时 间 3 min、 超 声 时 间 55 min、 微 波 功率 450 W 的 条 件 下 ,铁皮 石 解 (D. catenatum) 
花 多 糖 超 声波 一 微波 协同 提取 效率 最 高 。 陈 盛 余 等 (2017) 将 微波 技术 应 用 于 铁皮 石 狸 (D. 
catenatum) 多 糖 的 提取 ， 得 到 的 最 佳 工艺 条 件 为 料 液 比 1 : 45、 提 取 温 度 95 CC、 提取 时 间 30 
min、 微 波 功率 900 W. 
在 石 狸 抗 肿瘤 活性 成 分 的 研究 中 , 能 否 高 效 提取 其 活性 成 分 是 研究 石 AED R 作用 的 关 
键 ， 不 同 提取 方法 对 石 币 有 效 成 分 抗 肿瘤 活性 的 影响 也 较为 显著 ， 研 究 发 现 有 到 划 石 解 (D. 
denneanum) 乙 本 提取 物 相 比 传统 的 醇 或 水 提取 物 对 肺癌 细胞 具有 更 强 的 抑制 作用 ( 张 雪 琴 等 ， 
2019)。 李 莹 等 (2018) WA Y 4 BUG TIO. nobile) 5 Hf RD. denneanum) 不 同 极 性 成 分 
的 提取 及 其 对 肺癌 A549 细胞 的 抑制 作用 ， 结 果 发 现 ， 石 狸 乙 醚 提取 物 对 肺癌 细胞 的 抑制 作 


i 较 强 ,水 和 乙醇 提取 法 对 石 解 抗 肿瘤 成 分 的 提取 效率 较 低 。 利用 水 提 乙 醇 沉 淀 法 从 铁皮 
OD. catenatum) 茎 中 提取 纯化 后 的 多 糖 组 分 均 具有 高 效 的 抗 氧化 和 抗 肿瘤 活性 (Xing et al., 
2018b)。 鲍 丽 娟 (2007) WR f EE RD. huoshanense). RARD. catenatum), E 
ARD. nobile) BHARD. 万 mpriata) 的 水 提 物 、 石 油 配 、 乙 酸 乙 酯 及 正 丁 醇 提 取 部 位 ， 
发 现 不 同 极 性 部 位 提取 物 对 人 宫颈 癌 HelsS3 和 肝癌 HepG2 细胞 株 抑制 作用 程度 不 同 。 严 慕 
贤 等 (2015) WA T ERARD. mobile) 水 溶性 多 糖 与 碱 深 性 多 糖 对 人 宫颈 癌 Hela 细胞 增殖 
的 影响 , 结果 表明 , 水 溶性 多 糖 质量 浓度 较 高 时 , 对 人 宫颈 癌 Hela 细胞 的 生长 有 抑制 作用 ， 
此 作用 随 着 质量 浓度 的 增高 而 增强 ， 而 碱 溶 性 多 糖 与 之 相反 。 综 上 所 述 ， 对 石 镍 活性 成 分 的 
提取 ， 同 一 提取 方法 的 最 佳 工 艺 条 件 并 不 相同 ， 不 同 工 艺 的 适用 范围 也 没有 得 到 深入 研究 ， 
但 成 分 提取 最 佳 方案 的 探索 基本 遵循 了 先 确 定 影响 因素 、 然 后 进行 单 因素 实验 和 正 交 实验 研 
究 ， 最 终 确 定 最 佳 工艺 参数 的 规律 。 


3 石 解 属 抗 肿瘤 机 制 研 究 


石狮 属 的 抗 肿瘤 机 制 主要 表现 为 增强 机 体 免 疫 力 、 抑 制 癌 细 胞 增殖 、 促 进 癌 细胞 凋 亡 、 
调控 或 阻 滞 细 胞 周期 、 抗 氧化 和 清除 自由 基 以 及 抑制 信号 通路 传导 等 几 个 方面 。 
3.1 增强 机 体 免 疫 力 

"- 免疫 系统 在 人 体 抵抗 癌症 的 天 然 防 御 中 占有 重要 地 位 , 免疫 系统 可 以 消除 或 抑制 病毒 感 
> 3e, MATRI ERZA SRR; 可 以 及 时 清除 病原 体 并 迅速 消炎 ,阻止 有 利于 
~N 肿瘤 发 生 的 炎 性 环境 建立 ; 也 可 以 根据 肿瘤 特异 性 抗原 或 细胞 应 激 诱 导 的 分 子 表达 , 特异 性 
~ 识别 和 消除 肿瘤 细胞 《Swann & Smyth, 20072. WRR, GERPRÉIQO. denneanum) 多 糖 可 
Pd 通过 增强 机 体 的 抗 氧化 能 力 提 高 抗 肿瘤 的 免疫 功能 ( 罗 傲 雪 等 ，2007)。Yang et al.(2017) 的 
€ 免疫 药理 研究 表明 ， 自 D. Taiseed Tosnobile 中 分 离 的 多 糖 CDTTPSO 可 增加 脾 自 然 杀 伤 NK 
细胞 的 数量 和 NK 细胞 毒性 ， 增 强 巨 鸣 细 胞 吞噬 作用 ， 诱 导 IL-2 细胞 因子 和 IFN-y 细 胞 因子 
产生 ，DTTPS 可 以 被 认为 是 有 效 的 免疫 调节 剂 。Huang et al.(2015) 使 用 环 磷 酰胺 诱导 的 免疫 
抑制 小 鼠 模 型 ， 重 点 研究 了 铁皮 石 解 (D，catenatum) 栽 培 种 的 茎 及 其 两 个 多 糖 组 分 ( 粗 多 糖 
和 纯化 多 糖 〉 的 免疫 调节 功能 ， 研 究 表 明 ， 铁 皮 石 解 (D，catenatum) 栽 培 种 的 免疫 调节 活性 
Ai MEERA, AEREI ERARD. catenratwr) 中 关键 的 生物 活性 成 分 之 一 ， 其 主 
要 结构 为 0- 乙 酰 - 葡 甘 露 聚 糖 ，B-(1 一 4) 糖 昔 键 和 O- 乙 酰基 结构 可 能 是 负责 免疫 调节 活动 的 
功能 结构 .He et al.(2016) 研 究 进一步 证 实 了 纯化 的 结构 为 0- 乙 酰 - 葡 甘 露 聚 糖 的 铁皮 石 解 (D. 
T. catenatum) 多 糖 有 具有 显著 的 免疫 调节 活性 ， 其 免疫 机 制 是 通过 上 调 NF-KB 和 ERK1/2 信和 号 通 
© 路 来 实现 的 。Huang et al.(2018) 从 铁皮 石 解 (D. catenatum & n 4) E £8 886] 2, 3-0- 乙 酰 化 的 1, 
C 4-B-d- 葡 甘露 聚 糖 可 通过 TLR4 信和 号 通路 介 导 的 NF-KB 诱导 免疫 反应 ， 从 而 调节 免疫 反应 、 
增强 免疫 力 。Liang et al.(2019) 研 究 证 明 ， 铁 皮 石 解 (D. catenatum) 多 糖 可 增强 结 直 上 肠 癌 小 鼠 
肿瘤 微 环 境 中 细胞 毒性 T 淋巴 细胞 CTLs 的 代谢 功能 ， 减 少 CTLs 中 线粒体 的 损失 ， 并 抑制 
CTLs 中 免疫 抑制 因子 PD-1 的 表达 ， 恢 复 肠 屏障 功能 ， 增 强 肠 道 抗 肿瘤 免疫 反应 ， 抑 制 结 
肠 癌 。 综 上 所 述 ， 石 解 可 以 作为 免疫 调节 剂 ， 增 强 机 体 免 疫 力 ， 提 高 机 体 抗 肿瘤 能 
3.2 抑制 癌 细 胞 增殖 
抑制 癌 细 胞 增殖 可 保护 宿主 免 受 癌症 进一步 扩大 化 的 影响 。 研 究 表明 ,多 种 石 解 提取 物 
具有 抑制 癌 细 胞 增殖 的 作用 o AEA RHD. chrysotoxum) 中 提取 的 天 然 产 物 毛 兰 素 可 通过 减少 
Bcl-2 的 表达 ， 激 活 Caspase 信号 传导 ， 诱 导 人 乳腺 癌 细 胞 株 T47D 细胞 凋 亡 ， 进 而 有 效 抑 
制 T47D 细胞 的 增殖 。 毛 兰 素 也 能 抑制 细胞 周期 蛋白 依赖 性 激酶 的 表达 并 引起 细胞 周期 停滞 ， 
通过 调节 基质 金属 蛋白 酶 MPP 及 其 组 织 特异 性 抑制 物 TIMP 的 稳 态 表达 来 实现 抑制 T47D 
细胞 的 迁移 ， 同 时 不 会 影响 正常 乳腺 上 皮 细 胞 系 MCF10A 的 增殖 (Sun etal., 2016a)。 不 同 
生长 年 限 的 铁皮 石 解 (D. catenatum) 醇 提取 物 对 人 肝癌 细胞 HepG2、 人 宫颈 癌 细 胞 Hela A 
抗 增殖 作用 ， 且 生长 期 限 较 长 的 抗 Hela 肿瘤 活性 作用 强 ( 林 丽 珍 等 ，2018)。 铁 皮 石 解 (D. 
catenatum) 茎 乙醇 提取 物 具 有 抑制 人 自 咽 癌 CNE1 和 CNE2 细胞 增殖 的 作用 OBH, 20100. 
RUBRO. denneanum) 乙 醋 提 取 物 可 干扰 癌 细 胞 内 蛋白 等 物质 的 代谢 过 程 ， 干 扰 癌 细胞 正 
常 的 黏附 功能 以 及 细胞 周期 调控 , 使 癌 细 胞 的 自我 修复 机 制 出 现 异 常 ， 导 致癌 细胞 的 和 攻 附 与 
增殖 功能 受 损 ,从 而 抑制 肺癌 细胞 ASAO 的 增殖 ( 张 雪 琴 等 , 20190. ERREUR OD. denneanum) 
的 黄酮 类 化 合 物 可 通过 诱导 人 肝癌 细胞 HepG2 细胞 显著 凋 亡 来 抑制 HepG2 细胞 的 增殖 


— 


(Zhou et al., 2018)。 细 胞 周期 蛋 H 依赖 性 激酶 通过 维持 细胞 周期 在 控制 细胞 增殖 中 起 着 关 


键 作用 


〈 张 束 玉 等 ，2015)， 有 效 活 性 成 分 通过 抑制 细胞 周期 蛋白 依赖 性 激酶 的 表达 量 可 抑 
制 癌 细 胞 增殖 。 在 对 Huh7 癣 细胞 的 增殖 抑制 作用 中 ， 毛 兰 素 是 通过 抑制 Akt 激酶 活性 、 下 


调 Mcl-1 蛋白 表达 活性 以 及 激活 PARP 活性 的 方式 来 实现 的 〈 苏 鹏 ，2011 )。 


3.3 促进 癌 细 胞 凋 亡 

抗 肿 瘤 治疗 的 障碍 主要 是 恶性 肿瘤 细胞 的 抗 凋 亡 能 力 , 癌 细 胞 对 凋 亡 敏感 的 识别 策略 是 
EA (Magwere, 2009). #0 fi. denneanum) P IRAE fes RT SH 
活性 氧 ROS 的 生成 ， 调 节 Bax/Bcl2《〈 促 凋 亡 蛋 白 / 抗 凋 亡 蛋白 ) 比值 ， 进 而 诱导 胰腺 癌 细 胞 
(Zhang et al., 2017). £X EZ/HÍRID. catenatum) 多 糖 可 通过 诱导 Bcl-2 的 下 调 及 Bax 的 上 
调 ， 改 变 线粒体 的 功能 、ROS 的 产生 及 与 凋 亡 相 关 和 蛋 达 来 诱导 人 肝癌 细胞 HepG2 的 调 
亡 (Xing et al., 2018b)。 在 1- 甲 基 -3- 硝 基 -1- 亚 硝 基 


抗 肿瘤 研究 的 首要 作 


HÈ 


IL MNNG 诱导 的 大 鼠 骨 肿瘤 发 生 过 程 中 ， 


Ek REM. catenatum KER Fi MDA 和 8- 羧基- 脱氧 鸟 背 8-OHdG 的 表达 ， 上 调 


GSH-PX 和 IL-2 WIE, RHARD. catenatum BA MAEM, 


可 调节 肿瘤 发 生 相 


关 的 细胞 因子 ， 诱 导 癌 细胞 凋 亡 ， 从 而 达到 预防 胃癌 的 目的 《Zhao et al., 2016)。 毛 兰 素 通 


过 线粒体 


和 N 


Me 


腊 的 改变 、 死 亡 受 体 的 激活 和 caspase-3.-8. -9 的 激活 , 引起 鼻 咽 癌 细 胞 系 (NPC-039 


PC-BM) 的 凋 亡 和 阻 沾 细 胞 周期 ， 使 用 毛 兰 素 及 其 抑制 剂 可 以 增加 癌 细 胞 凋 亡 的 发 生 
率 (Liu etal., 2019)。D. venustum 中 分 离 得 到 的 Phoyunnanin E 通过 活化 caspase-3、-9 IAE 
合 酶 的 裂解 ， 使 细胞 核 浓缩 和 碎片 化 ， 可 显著 诱导 HAGO 肺癌 细胞 凋 亡 : Phoyunnanin E 还 
可 通过 增加 细胞 内 p53 和 蛋白 的 积累 ， 利 用 p53 蛋白 依赖 途径 介 导 细胞 凋 亡 ;Phoyunnanin E 
也 可 诱导 H23 肺癌 细胞 的 凋 亡 CPhiboonchaiyanan et al., 2018). 
3.4 调控 或 阻 滞 细 胞 周期 


胞 周期 内 G1 到 S 和 G2 到 M 两 个 阶段 处 于 复杂 活跃 的 分 子 水 平 变 化 的 时 期 ， 容易 受 


环境 条 件 的 影响 ， 因 此 ， 阻 清和 调控 GIS 期 、G2/M 期 对 促进 癌 细 胞 凋 亡 有 重要 意义 。 毛 
兰 素 可 通过 诱导 骨肉 瘤 、 膀 胱 癌 的 细胞 周期 G2/M HERE. JS PDAS ERE s d pute is E 

(Wang et al., 2016; Zhu et al., 2019). 2H Z&/& fl (D. moniliforme) 可 通过 诱导 细胞 在 G2/M 期 的 
周期 阻 滞 和 调控 乳腺 癌 细 胞 中 的 关键 生物 标志 物 来 降低 人 乳腺 癌 细 胞 株 MCF-7 细胞 的 生存 
(Sun et al., 2016b). Sz UG RD. nopiie) 的 菲 类 衍生 物 3, 4- 二 甲 氧 基 -2,7- 菲 二 醇 Nudol 
是 细胞 周期 蛋白 依赖 性 激酶 的 良好 抑制 剂 ，Nudol 通过 引起 骨肉 瘤 细胞 
细胞 周期 停 清 , 对 骨肉 瘤 细 胞 具有 抗 增 殖 活性 (Zhang et al., 20190 . REA 88D. chrysanthum) 


能 力 


乙醇 


延迟 ， 


淋巴 


淋巴 ; 


座 小 鼠 的 生存 时 间 (Prasad & Koch, 2014). 


3.5 抗 氧化 和 清除 自由 基 


U20S 中 G2/M 期 的 


提取 物 可 通过 上 调 人 体 抑 癌 基因 p53 干扰 宫颈 癌 HeLa 细胞 周期 进程 并 导致 $ 期 细胞 的 
进而 诱导 HeLa 细胞 的 凋 亡 (Prasad et al., 2017)。D. formosum 乙醇 提取 物 通过 对 Dalton 
诊 在 细胞 周期 的 G2/M 期 的 阻 滞 , 可 促进 Dalton 淋巴 瘤 细 胞 的 明显 调 亡 , 显著 增加 Dalton 


癌症 的 发 生 与 发 展 与 自由 基 过 剩 密 切 相关 (Stohs，1995 )， 抗 氧化 和 清除 自由 基 对 于 癌 


症 防治 具有 重要 意义 ,铁皮 石 解 (D. catenatum) 多 糖 能 抑制 8- 羟 基 - 脱 氧 鸟 蔡 8-OHdG 的 活性 ， 


并 激活 核 因 子 红细胞 2 相关 因子 NRF2 途径 及 其 相关 的 抗 氧化 酶 HO-1 和 氧化 还 原 酶 NQO-1 


的 表达 ， 改 善 抗 氧 化 活性 并 保护 胃 烙 膜 细胞 免 受 氧化 损伤 ， 防 止 1- 甲 基 -3- 硝 基 -1- 亚 硝 基 须 


MNNG 诱导 的 胃癌 癌 前 病变 以 及 随后 的 肝 肾 损害 (Zhao et al., 20 


19b ) 。 Ek BUG D. 


catenatum) 多 糖 可 以 显著 调节 胃癌 癌 前 病变 大 鼠 模 型 中 的 9 种 内 源 性 代谢 产物 ， 其 中 最 重要 
的 一 种 是 甜菜 碱 ， 因 为 它 具 有 很 强 的 抗 氧化 活性 ， 从 而 具有 一 定 的 抗 肿瘤 作用 (Zhao et al., 
2019a)。Paudel et al.(2019)9:] GEIL ID. crepidatum) 茎 的 乙醇 和 丙酮 提取 物 的 抗 氧化 性 和 对 


癌 细 胞 的 细胞 毒性 进行 了 研究 , 结果 发 现 这 两 种 提取 物 在 浓度 分 别 为 73.9 


0 hg.mL 和 99.44 


ug mL” 时 显示 出 对 DPPH 自由 基 (IC50) 的 抑制 作用 ， 在 浓度 为 800 ug mL” 的 条 件 下 , 5 
仿 提取 物 抑制 人 宫颈 癌 HeLa 细胞 生长 的 (81.49340.43)% ， 己 烷 提取 物 抑 制 人 胶 质 母 细 胞 瘤 


U251 


WREEK. MARHA, RAED. catenatum) EWE W FREN] E 


细胞 生长 的 (716.45+4.26 %, WIZLZERAXEHH EOUG ED. crepidatum) 乙 醇和 丙酮 提取 物 
具有 抗 氧化 性 和 癌 细 胞 毒性 。 
3.6 抑制 信号 通路 表达 

抑制 或 改变 细胞 信号 通路 的 表达 ， 可 以 增强 机 体 免疫 力 、 诱 导 癌 细胞 的 凋 亡 、 换 制 况 旨 
通过 上 调 NF-kB 和 
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ERK1/2 信号 通路 来 实现 的 《He et al., 2016)。 在 抑制 HepG2 肝癌 细胞 增殖 中 ， 毛 兰 E 秀 导 
的 细胞 凋 亡 过 程 有 抑制 Akt 激酶 活性 、 抑 制 JAK/STAT3 信和 号 通路 、 抑 制 Wot 信号 通路 及 
TGF-B31 信和 号 通路 多 条 分 子 细胞 信号 通路 参与 〈 苏 鹏 ，2011)。 在 促进 人 宫颈 癌 细 胞 HeLa 
凋 亡 过 程 中 ， 毛 兰 素 是 通过 调节 ERK1/2 信号 通路 和 线粒体 凋 亡 通路 来 抑制 细胞 增殖 ， 促 进 
细胞 凋 亡 (Li et al., 2018). Yu et al.C2018) 研 究 发 现 ， 石 解 酚 不 同 剂 量 处 理 可 降低 HEK293 
细胞 中 磷酸 化 LRP6、 总 LRP6 和 胞 质 B- 连 环 和 蛋白 的 水 平 , 导 臻 Wnt 邯 标 基因 Axin2 和 Survivin 
的 表达 降低 ， 表 明石 角 酚 是 Wnt/B-catenin 通路 的 新 型 抑制 剂 ， 它 能 通过 下 调 乳 腺 癌 细 胞 中 
磷酸 化 的 LRP6 和 胞 质 B- 连 环 蛋 白 来 抑制 WntpB- 连 环 和 蛋白 信号 传导 ， 抑 制 乳 腺 癌 细 胞 
MDA-MB-231 和 MDA-MB-468 的 活力 和 迁移 能 力 。 铁 皮 石 狸 (D. catenatum) 提 取 物 可 通过 激 
活 线粒体 凋 亡 途径 和 诱导 Wnt/B-catenin 通路 的 抑制 来 抑制 肝癌 SMMC-7721. BEL-7404 细 
胞 和 原 发 性 肝癌 细胞 的 增殖 (Guo et al., 2019). 39rPü A HORIHEFIDE EA RU D. catenatum) Tt 
肿瘤 转移 的 最 重要 成 分 之 一 ,而 究 表明 ， 39r vu 25 ERI TE IDEE OE fi TGF-B/Smad 和 
PI3K/AkUmTOR 通路 失 活 来 抑制 转化 生长 因子 TGF-B1 诱导 的 肺 腺 癌 A549 is H1299 细胞 的 
ERMIR EMT 表 型 ， 是 阻 遇 肺 腺 癌 转 移 的 抑制 剂 (Luo et al., 2019)， 通 过 调控 MAPK 
言 号 通路 和 Bax/Bcl-2 途径 诱导 肝癌 HepG2 Zl Az ^E JS P7. CE SEA, hs Ak RUBRO. 
catenatum H 3 BU] 5 (be c E wDELSESE 8] R75 TGF-B/Smad 和 PI3K/Akt/mTOR 通路 ,抑制 
HepG2 和 Bel-7402 肝癌 细胞 中 TGF-B1 诱导 的 EMT 表 型 ， 能 明显 降低 肝癌 细胞 迁移 和 入 侵 
能 力 (Xing et al., 2018a ) 。 
4 展望 
据 全 球 肿瘤 统计 分 析 结 果 报 道 , 2018 年 全 球 预计 有 1810 万 癌症 新 发 病例 和 960 万 癌症 
死亡 病例 ，2018 年 我 国 新 增 病例 数 占 380.4 万 例 、 死 亡 病 例 数 占 229.6 万 例 ， 我 国 每 天 有 超 
过 1 万 人 确诊 癌症 ， 平均 每 分 钟 有 7 个 人 得 癌症 (Bray et al, 2018)。 化 学 治疗 化疗) 是 
目前 治疗 癌症 最 主要 的 手段 之 一 , 但 是 化 疗 具 有 极 大 的 毒 副作用 , 目前 尚 没 有 可 以 完全 攻克 
癌症 的 有 效 治疗 方法 ， 传 统 中 医药 的 抗 肿瘤 作用 逐步 引起 重视 。2019 年 ,《 中 共 中 央 国 务 院 
关于 促进 中 医药 传承 创新 发 展 的 意见 》 指 出 ,“ 中 医药 学 是 中 华 民族 的 伟大 创造 ， 是 中 国 古 
代 科 学 的 瑰宝 ， 也 是 打开 中 华文 明 宝 库 的 钥匙 ， 为 中 华 民族 繁衍 生息 作出 了 巨大 贡献 ， 对 世 
界 文 明 进步 产生 了 积极 影响 ”。 党 和 政府 高 度 重视 中 医药 工作 ， 随 着 系列 中 医药 政策 文件 的 
发 布 , 中 医药 发 展 已 上 升 为 国家 战略 。 石 镍 是 我 国名 贵 的 中 药材 , 被 誉 为 “ 九 大 仙 草 ”之 首 ， 
近年 来 国内 外 对 于 石 狸 在 抗 肿 瘤 活 性 成 分 和 抗 肿 瘤 机 制 方面 的 研究 越 来 越 多 。 中 国 石狮 属 植 
物 中 被 认定 有 药 用 价值 的 种 类 已 超过 50 多 种 〈 曾 宋 君 ，2015)， 药 材 来 源 广 泛 ， 活 性 成 分 复 
LZ 杂 ， 抗 肿瘤 AUF TE 'EFHBUEI A. HEA ER USE PRAMA, EBERT FEET 
P 型 抗 肿瘤 药品 ， 为 更 合理 、 有 效 地 利用 我 国宝 贵 的 石 解 资源 提供 科学 依据 。 研 究 工作 可 以 从 
€ 以 下 几 个 方面 开展 : (1) HRF Rd Jet id PESE ZG 35: E A p TER RUBRI RND. catenatum) 
4 BURG. nobile). SxbE1f8 D. chrysotoxum).. BARD. denneanum). REA RID. 
chrysanthum). 4E AUD. huoshanense)^5 ^P hU files T f, e PHRA FUR E USUS R28 HJ 
价值 有 待 进 步 发 掘 。 C20 石 狸 抗 肿瘤 活性 成 分 的 研究 多 为 总 提取 物 和 一 级 结构 分 析 ， 构 效 
关系 研究 较 少 ,需要 进一步 探索 和 解析 活性 成 分 的 作用 机 理 和 物质 结构 之 间 的 关系 。(3) 
狸 属 天 然 产 物 作为 具有 生物 活性 的 先导 化 合 物 , 对 其 进行 结构 改造 的 研究 较 少 , 需 进 一 步 加 
强 对 石 狸 天 然 产 物 的 结构 改造 和 活性 研究 ， 为 后 期 深入 开发 石 狸 类 新 药 做 准备 。(4) 近年 来 
有 关 石狮 属 药 用 次 生 代 谢 产 物 的 生物 合成 途径 的 研究 特别 是 其 相关 调控 基因 的 研究 虽然 较 
多 但 仍 不 够 深入 和 全 面 ， 需 进一步 利用 转录 组 、 代谢 组 等 多 组 学 技术 手段 ， 寻 找 有 
效 活性 成 分 的 关键 调控 基因 和 代谢 途径 , 探索 提高 活性 成 分 表达 或 异 源 生物 合成 途径 , 促进 
石狮 属 资源 保护 和 可 持续 利用 。(5) TUBURLPUN EE 4 理 活性 实验 研究 多 集中 在 体 人 细胞 和 小 
鼠 模 型 上 ， 体 内 代谢 和 吸收 机 制 及 体内 转化 稳定 性 研究 较 少 ,今后 在 条 件 成 熟 的 情况 下 ， 需 
开展 临床 研究 。 
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